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Jag vill 6nska alla en god fortsattning pa det nya aret!

2019 ar aret da vi alla hoppas na det mal som vi sa lange sett fram emot: att de
forskningsresultat som Foxy-5 sa entydigt visat i olika forsoksmodeller kan dversattas
till klinisk nytta!

Det gdngna aret har passerat med intensivt arbete, en hel del framgangar och
framflyttade positioner, men aven besvikelse ¢ver en lag teckningsgrad i TO3.
Ledning och styrelse har genomfort en transformering av WntResearch fran att vara
ett kliniskt projekt, med det huvudsakliga malet att starta en klinisk studie, till ett
utvecklingsbolag inom lakemedel.

2018 inleddes med en omfattande genomgang av optimala kliniska nytta,
positionering och strategi av Foxy-5 i cancerbehandling. Revideringen av
studiedesignen ledde till férsening av studiestart. Det mal som sattes upp baserades
pa att det inte ar forsta behandlade patient som &r det viktigaste, utan den sista
fardigbehandlade och utvarderade patienten. Den tid som studiestarten fordrojdes,
kompenserades av att den andrade studiedesignen resulterade i att den forstudie
med lagre doser som planerats initialt, inte langre var nédvandig.

En period av datainsamling, utvardering av patienttillgang och framfor allt intervjuer
med tilltankta kliniker dar studien planerades, foljdes av en slutlig utvardering av
vilken klinisk forsdksorganisation (CRO) vi skulle vélja. Valet av samarbetspartner foll
pa SMS Oncology, ett nederlandskt bolag som strategisk &r belaget vid Amsterdams
internationella flygplats.

Den process som startade i samband med val av CRO, fram tills att en ansdkan
kunde lamnas in till lakemedelsmyndigheterna var minst sagt intensiv. Det tuffa mal
som vi hade satt upp for var samarbetspartner kunde i princip uppfyllas. En ansokan
om att starta en klinisk studie ar omfattande i bade antal dokument som ska
sammanstallas, men kanske framférallt alla kontrakt som maste upprattas med
leverantdrer, sjukhus, forskningsledare och andra underleverantdrer. Att detta
genomfordes under den huvudsakliga semesterperioden i Spanien och
Nederlanderna var en stor utmaning for oss alla.

Processen for ett godkannande &r att myndigheterna behandlar en ansékan och kan
kommentera och stélla fragor till bolaget inom ett definierat tidsintervall. De fragor
som stélldes pa var ansokan fran myndigheter och nationella etiska kommittéer
besvarades snabbt utan att gora avkall pa noggrannhet. Efter ett ypperligt samarbete
mellan vara anstallda och SMS Oncology sa lyckades vi med var malsattning, att fa
ett godkannande for studiestart under fjarde kvartalet 2018.

En forskningsklinik som deltar i studien maste introduceras och kunna stalla fragor pa
studieprotokollet. Introduktionen &r ett absolut maste for att undvika misstag som
riskerar att patienter inte blir utvarderingsbara i slutanden. Aven om ett stort antal
kliniker kontaktats, utvarderats och kontrakterats sa ar det inte tillatet att vi eller SMS
Oncology startar studien innan det formella godkannandet erhdllits fran landets
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myndigheter. Foljaktligen ar ett godk&annande inte liktydigt med att forsta patient kan
tas in i studien direkt i samband med godkannandet.

Var studie kommer att genomféras i tva lander, vilket innebar att studieprotokollet
maste harmoniseras enligt respektive lands olika beslutsprocesser och
behandlingsrutiner. Kommentarer fran den Nederlandska Etiska Kommittén,
foranledde ett behov av justeringar i protokollet. Utifran dessa justeringar skickades
ocksa ett tillagg till de spanska myndigheterna for godkannande pa Nyarsafton 2018.
Vi forvantar oss ett godkannande fran dem inom kort.

Under forra veckan besdkte WntResearch och SMS Oncology klinikerna i Valencia
och Madrid. Den entusiasm som motte oss i Valencia var oerhért stimulerade.

Besok pa INCLIVA i Valencia. Sittande fran vanster: Inma Blasco (research nurse),
Dr Susanna Rosello, (senior investigator), Dr Andrés Cervantes (principal investigor,
Key Opinion Leader och ledare for DSMB) och Dr Alejandro Espi (senior
investigator). Staende: Dr Andrea Pastini, (CRA, SMS Oncology), Esther Met (Project
leader, SMS Oncology
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Under 2018 gjordes @ven en genomgang av bolagets tillgangar, styrkor, risker och
potential. Vi identifierade ett antal projekt som var vardeskapande for bolaget och
som Okar var attraktionskraft fran investerare och potentiella framtida
samarbetspartners. Bolagets redan beviljade patent ger ett bra skydd betraffande
patentens giltighetstid och dataexklusivitet efter genomfaort kliniskt program. En
genomgang av hur patentportfoljen kunde forstarkas ytterligare ledde till att tva nya
patent soktes. Ett for optimering av tillverkningsprocessen av Foxy-5, samt att vi
anvande Vvar option att ta Gver ett patent angaende effekten av Foxy-5 pa
cancerstamceller. Ett godkant patent pa cancerstamceller ger ett bra skydd och
incitament for att anvanda Foxy-5 i kombination med kemoterapi alternativt efter det
att kemoterapibehandling avslutats.

Vi har rapporterat om nya data som visar att Foxy-5 kan ges samtidigt med
kemoterapi, som ar den mest vanliga behandlingen efter att tuméren avlagsnats
genom kirurgi. Foxy-5 kan aven anvandas tillsammans med s.k. "check-point
inhibitors” som utgér en ny grupp av immuno-onkologiska lakemedlen som
introducerats inom cancer-behandling. Detta 6ppnar upp for en betydligt bredare
anvandning av Foxy-5 och nagot som forefaller som ett naturligt nasta steg i
utvecklingen av Foxy-5 mot ett godkant lakemedel.

Tidigt pa det nya aret publicerades ett valdigt intressant arbete i tidskriften "Molecular
Oncology” fran Professor Tommy Anderssons forskargrupp (1). Bakgrunden till
arbetet ar att det idag finns en framgangsrik behandling av patienter med malignt
melanom med s.k. BRAF-hammare. Effekten av BRAF-hdmmare ar dock begransad
eftersom patienterna utvecklar resistans, dvs lakemedlet har minskad eller ingen
effekt. Professor Anderssons forskargrupp visar i denna nya studie att en
kombinationsbehandling med Box-5 och en Interleukin-6 antikropp effektivt bryter
resistensen mot BRAF-hammare. Den arliga forsaljningen av BRAF-hammare
uppgar till flera miljarder (2) och resistensutveckling ar en begransande faktor for
dess anvandning. Mdjligheten att med Box-5 kunna bryta denna resistensutveckling
bor ha ett stort utvecklingsvarde.

Ett arbete inriktade sig pa att ta tillvara pa den fulla potentialen for Box-5 genom att
lamna in en patentansokan for behandling av psoriasis. Tanken ar inte att flytta fokus
fran var huvudsakliga vision att bekampa cancer. Det kliniska utvecklingsarbetet
inom psoriasis ar mindre komplicerat an for canceromradet och positiva resultat kan
snabbare komma ut pa marknaden. Vi anvander begransade resurser for att fora
projektet framat, men var ambition &r att hitta en extern samarbetspartner for denna
indikation.

Vad hander under den inledande perioden av 2019?

Vi fortsatter med uppstart av resterande kliniska centra med initialt fokus pa Spanien.
Vi ser med spanning fram emot att den forsta patienten inkluderas i studien. Den
entusiasm som moétt oss kan utlasas i féljande kommentar fran Professor Emeritus
Jan Vermorken, Universitetet i Antwerpen som ar radgivare till oss och som varit
involverad i ett flertal kliniska cancerstudier, bade nationellt och globalt:
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"The concept of this protocol is innovative, daring and absolutely of interest to both
clinicians and patients, and | wholeheartedly support this study protocol”.

| slutet av februari planeras forsta motet med den kliniska studiens "’kommitté for
monitorering av sakerhetsdata (DSMB)”. Kommittén kommer att dvervaka sakerheten
for patienterna. Mot bakgrund av Foxy-5’s dokumenterade sakerhetsprofil sa har
kommittén beslutat om endast en initial diskussion efter att 10 patienter inkluderats i
studien och darefter pa arlig basis.

Som vi tidigare meddelat sa blev hostens TO3 tecknad pa en lag niva. Genom detta
har vi inte finansiella resurser till att slutfora var fas 2 studie enligt ursprunglig plan. Vi
gor for narvarande en noggrann genomgang av var budget och aterkommer med mer
information nar detta ar klart.

Slutligen vill jag &ven namna att vi jobbar med var hemsida som &ven stotte pa ett
antal problem nér Aktietorget bytte till Spotlight Stock Market. Trots att det ar samma
bolag sa bytte man ett antal rutiner for datadverforing som inte klarade av att
hanteras pa ett tillfredsstallande satt. Var ambition &r att var hemsida ska vara
modern, dverskadlig och innehalla relavant och uppdaterad information i framtiden.

Jag hoppas innerligt att vi far ert fortsatta fortroende under for oss ett s viktigt ar.
Med basta halsningar,
Peter Morsing
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Ref
1. https://febs.onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1002/1878-0261.12433
2. https://lwww.pharmacompass.com/sales-forecast/dabrafenib



